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Обов’язковими критеріями, якими зумов-
люється можливість застосування фармацев-
тичного препарату в клінічній практиці, є його 
ефективність, безпечність і якість, які встанов-
люються за результатами відповідних дослід-
жень (біоеквівалентності, фармакологічних, ток-
сикологічних, клінічних випробувань та дослід-
жень in vitro). Ефективність і безпечність лікар-
ського засобу адресується до ефективності його 
дії на ту чи іншу клітинну мішень та збережен-
ня високого рівня активності при застосуванні 
in vivo. 
Довгий час при розробці нових препаратів 
невиправдано мало уваги приділялося питан-
ням доставки діючої речовини до мішені. В той 
же час, цілком зрозуміло, що успіх може мати 
лише препарат, який одночасно буде характе-
ризуватися високою активністю in vitro, біодос-
тупністю та специфічністю. Слід зазначити, що 
сучасні знання про механізми внутрішньоклі-
тинного транспорту і молекулярної організації 
клітинної поверхні дають можливість розроб-
ляти нові, більш ефективні, технології направ-
леної доставки лікарських субстанцій. Викори-
стання таких підходів має на меті підвищити 
специфічність дії препаратів і тим самим зни-
зити їх токсичність, а також зменшити концен-
трації діючих речовин [1, 2]. 
Системи цілеспрямованої доставки — це 
лікарські форми, що доставляють лікарську ре-
човину в уражену ділянку організму, до органу, 
тканини, клітини-мішені в точно регульованих 
кількостях та забезпечують кероване вивіль-
нення активної субстанції. У системах доставки 
лікарська речовина перебуває у взаємодії з ін-
шими речовинами або з пристроєм для вве-
дення речовини. Внаслідок вибіркового нако-
пичення лікарської субстанції в патологічному 
вогнищі підвищується її ефективність, зменшу-
ється витрата, усуваються можливі небажані 
ефекти на здорові органи і тканини. 
Постановка задачі 
Мета статті полягає в аналізі підходів до 
підвищення селективності фармацевтичних пре-
паратів, які базуються на направленому транс-
портуванні діючих речовин до клітин-мішеней 
за допомогою використання рецептор-опосе-
редкованого ендоцитозу. 
Уявлення про рецептор-опосередкований  
ендоцитоз 
Залежно від механізму поглинання кліти-
ною різних макромолекул і частинок ендоцитоз 
можна поділити на конститутивний (або ж рі-
динно-фазний) та рецептор-опосередкований. 
У першому випадку має місце невибірковий 
процес, при якому концентрація речовин, що 
поглинаються у складі везикул, відповідає кон-
центрації речовин у позаклітинній рідині. Опо-
середкований рецепторами ендоцитоз (рису-
нок) являє собою виключно вибірковий кон-
центрувальний механізм, що дає можливість 
клітинам захоплювати великі кількості специ-
фічних лігандів без поглинання великого об’є-
му позаклітинної рідини [3—6]. При цьому пог-

























Етапи ендоцитозу, опосередкованого рецепторами: зв’язу-
вання ліганду з рецептором (1 ), формування облямованої 
ямки (2 ), утворення клатринової везикули (3 ), внутріш-
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малемі є обмежена кількість зв’язувальних ді-
лянок. Ці рецептори мають високу спорідне-
ність до певних речовин. Вони вибірково пог-
линають їх із середовища клітини і концентру-
ють. При цьому рідина і розчинені в ній сто-
ронні молекули, які не зв’язуються з рецепто-
рами, майже не поглинаються. Так забезпечу-
ється ефективне надходження специфічних  
молекул у клітину. Везикули, які утворюються 
при такому ендоцитозі, формуються в місці ін-
вагінацій плазмалеми, що з боку цитоплазми 
вкрита волокнистим матеріалом — мембранним 
білком клатрином. Заздалегідь на мембрані утво-
рюються облямовані клатрином ямки, які мо-
жуть займати до 2 % поверхні деяких клітин. За 
допомогою облямованих ямок, в яких розташо-
вуються відповідні рецептори, інтерналізується 
ряд речовин (наприклад, ліпопротеїни низької     
густини), фактори росту, гормони тощо [1]. 
Використання білкових векторів, специфіч-
них до клітинних рецепторів 
У розробці протиракових препаратів вели-
кого поширення набув підхід з використанням 
гібридних ковалентно зв’язаних кон’югатів ти-
пу “білковий вектор—хіміопрепарат”. Вибірко-
вість дії кон’югатів досягається або за рахунок 
наявності на поверхні пухлинних клітин спе-
цифічних рецепторів, які розпізнаються век-
торним білком, або антитілом, або за рахунок 
більш високого рівня експресії рецепторів век-
торного білка на поверхні пухлинних клітин 
порівняно з нормальними. В ряді публікацій на-
ведено дані про успішне застосування цитоток-
сичних кон’югатів, створених на основі цитоток-
сичних антибіотиків і векторних молекул, які 
здійснюють направлену доставку антибіотика в 
пухлинні клітини або ендотеліальні клітини су-
дин пухлини [7]. Як вектори активно викорис-
товуються онкофетальні білки, трансферрин, мо-
ноклональні антитіла до специфічних пухлин-
них антигенів, гормоноподібні пептиди тощо.  
Кон’югацію препарату з білковим векто-
ром може бути здійснено кількома способами: 
за допомогою хімічного зшивання (у простому 
випадку — дисульфідний або тіоефірний зв’я-
зок), поліетиленглікольового або поліпептидно-
го лінкера, авідин-біотинової технології. Більш 
детально методи біокон’югації описано в праці 
[8]. У будь-якому випадку спосіб кон’югації 
має задовольняти два основні критерії: висо-
кий вихід реакції і можливість внутрішньоклі-
тинного розщеплювання. Остання вимога може 
й не виконуватися. В такому випадку “незалеж-
ність” препарату від вектора зумовлена знач-
ною довжиною лінкера. Для створення таких 
лінкерів зазвичай використовується ПЕГ, маса 
якого може досягати 2—3 кДа [9]. 
Як протипухлинні препарати, як правило, 
використовуються цитотоксичні антибіотики, 
індуктори апоптозу та інші препарати.    
Очевидно, що специфічність дії кон’югата 
визначатиметься передусім структурою і типом 
білкового вектора. 
Трансферрин-трансферриновий рецептор. Як 
відомо, транспортування заліза (Fe3+) в орга-
нізмі здійснюється в комплексі з глобуліновим 
білком трансферрином (Trf). Транспортування 
заліза в клітину відбувається в результаті ендо-
цитозу, опосередкованого взаємодією Trf із 
своїм рецептором (TFRR) [10, 11]. Трансфер-
рин широко використовується як білковий век-
тор для направленої доставки протиракових 
препаратів, білків і генів до пухлинної клітини, 
для якої характерний підвищений рівень екс-
пресії TFRR. Tfr-специфічна внутрішньоклітин-
на доставка досягається кон’югацією даного 
вектора із низкою протипухлинних препаратів 
(doxorubicin, daunorubicin) і білкових токсинів 
(СRM107, ricin) [12]. Використання таких 
конструкцій дає можливість істотно зменшити 
токсичність хіміотерапії і певною мірою проти-
стояти механізмам набутої резистентності ра-
кових клітин. 
Гормони і їх рецептори. Як вектори не 
менш ефективно можуть бути використані пеп-
тидні гормони, до яких є рецептори на поверхні 
клітини. Зокрема, встановлено, що для рецеп-
торів декапептиду гонадоліберину спостеріга-
ється підвищена експресія в пухлинних кліти-
нах при розвитку раку молочної залози, яєчни-
ків і простати [13, 14]. Тому гонадоліберин 
може бути використаний для направленої дос-
тавки ліків до таких злоякісних утворень. Так, 
для кон’югата, що складається з гонадолібери-
ну, ПЕГ і камптотецину (camptothecin), була 
показана висока протипухлинна активність на 
мишах. Дана конструкція була нетоксичною, і 
при цьому не спостерігалося істотного фізіоло-
гічного ефекту на репродуктивні функції ви-
пробовуваних тварин, пов’язаного з підвищен-
ням концентрації гонадоліберину [13]. 
Великий інтерес становлять також інсулі-
нові рецептори, виявлені практично у всіх тка-
нинах організму [15]. Зокрема, багато пухлин-
них клітин характеризуються високим ступе-
нем експресії рецепторів до інсуліну [16—19].   
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У структурі кожного гормону можна виді-
лити центри, які визначають їх взаємодію тіль-
ки з клітинами-мішенями [20]. У зв’язку з цим 
уявляється за можливе створення ліпосомаль-
ного вектора, заснованого на структурі ділянки 
молекули інсуліну, який відповідає за взаємо-
дію з рецептором. З літературних даних відомо, 
що за зв’язування і прояв біологічної актив-
ності відповідає район на С-кінцевих ділянках 
А- і В-ланцюгів молекули інсуліну [21]. 
У праці [22] описано синтетичний декапеп-
тид, який відповідає своєю амінокислотною 
послідовністю 19—26 амінокислотним залиш-
кам В-ланцюга і 20—21 залишкам A-ланцюга 
молекули інсуліну, зв’язаних між собою пептид-
ним зв’язком. Створено також і короткий фраг-
мент, який відповідав своєю амінокислотною 
послідовністю 23—26 амінокислотним залиш-
кам В-ланцюга і 20—21 залишкам A-ланцюга 
молекули інсуліну, сполучених між собою пеп-
тидним зв’язком [22]. У його склад входить гі-
дрофобна ділянка С-кінця В-ланцюга молеку-
ли інсуліну. Вона є найважливішою областю, 
що відповідає за зв’язування з рецептором та 
утворення димерів [23]. Обидва пептиди було 
ацильовано по N-кінцю ефіром пальмітинової 
кислоти. Після цього вони вбудовувались у лі-
підний бішар. Отримані ацильовані пептиди, 
введені до складу ліпосом, здатні in vitro стійко 
зв’язуватися з інсуліновим рецептором клітин 
феохромоцитоми щура РС12, що далі веде до 
рецептор-опосередкованого ендоцитозу ліпо-
сом [22].  
Онкофетальні білки. Як молекулярний век-
тор для доставки препаратів у пухлинні кліти-
ни можуть бути використані також деякі онко-
фетальні білки, зокрема α-фетопротеїн (АФП). 
Перевага їх використання полягає у відсутності 
імуногенних властивостей, високій афінності 
до рецепторів і високому рівні експресії рецеп-
торів на пухлинних клітинах [24, 25]. Показа-
но, що рецептори АФП експресуються на по-
верхні переважної більшості пухлинних клітин 
незалежно від типу пухлини, тоді як у нормаль-
них клітин організму їх нема або вони є в не-
значних кількостях [26]. 
Перелічені вище експериментальні дані 
щодо рівня експресії рецепторів АФП і високої 
швидкості ендоцитозу дали можливість зробити 
припущення про високу вибірковість доставки 
кон’югатів АФП з цитотоксичними препарата-
ми в пухлинні клітини.  
Було створено і вивчено кон’югати АФП з 
різними агентами хіміотерапій: фталоцианіна-
ми, хлоринами, алкалоїдами і препаратами ан-
трациклінового ряду. Результати досліджень по-
казали, що використання АФП як вектора дало 
можливість збільшити цитотоксичну активність 
відносно ліній пухлинних клітин більшості до-
сліджуваних препаратів [26—33]. Високою про-
типухлинною активністю характеризувалися 
кон’югати АФП з доксорубіцином, а їх цито-
токсична активність відносно резистентних до 
антибіотика пухлинних клітин у багато разів 
перевищувала цей показник для вільного док-
сорубіцину [26—28]. Дослідження, проведені на 
моделях солідних пухлин мишей, показали, що 
кон’югати АФП з цитотоксичними препарата-
ми мають більш виражену інгібувальну дію         
щодо пухлин і порівняно з вільними антибіо-
тиками значно подовжують термін життя екс-
периментальних тварин [26, 27]. Позитивні             
результати отримано також при використанні 
кон’югатів епідермального фактора росту (ЕФР)  
і рецепторзв’язувального фрагмента ЕФР з про-
типухлинними препаратами [30—37]. 
Як альтернативний підхід можуть бути роз-
глянуті результати розробки препаратів направ-
леної дії у вигляді кон’югатів АФП з антисмис-
ловими олігонуклеотидами (АСОН) до мРНК 
генів, які відіграють ключову роль у регуляції 
клітинної проліферації і апоптозу. Експери-
ментальні дослідження з використання АСОН 
для інгібування трансляції мРНК генів, гіпер-
експресія яких призводить до пухлинної транс-
формації, продемонстрували їх високу спе-
цифічність щодо своїх мішеней [38, 39]. На             
відміну від більшості препаратів хіміотерапій 
АСОН легко піддаються біодеградації і вида-
ленню з організму. Для запобігання їх розщеп-
лювання ендо- і екзонуклеазами застосову-
ються модифіковані олігонуклеотиди, з яких 
найбільш перспективними визнано фосфоро-
тіоатні похідні [2]. Однак існує ряд проблем, 
пов’язаних з недостатньою ефективністю їх до-
ставки в пухлинні клітини. 
Моноклональні антитіла та імуноліпосоми. 
Найширше як вектори використовуються мо-
ноклональні антитіла (МКАТ) до різних рецеп-
торів на поверхні ракових клітин (TRFR, рецеп-
тор фактора росту епітелію, CD-рецептори). 
Вироблення таких МКАТ лежить в основі дії 
онковакцин. Крім того, іноді використову-
ються радіомічені МКАТ, які зв’язуються з клі-
тиною і викликають її загибель за рахунок наяв-
ності в їх структурі радіонуклідів. Також МКАТ 
часто кон’югуються з цитотоксичними анти-
біотиками та іншими біологічно активними ре-
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човинами за допомогою різних лінкерів (аві-
дин-біотин, ПЕГ тощо) [40]. Використання 
кон’югатів на основі МКАТ до рецепторів час-
то буває ефективнішим, ніж використання век-
торів як природних лігандів. Так, наприклад, 
Tfr характеризується обмеженою здатністю про-
никати через гематоенцефалітний бар’єр, що 
не дає можливості використовувати його в те-
рапії онкологічних захворювань мозку. В той 
же час антитіла до TFRR безперешкодно про-
никають до різних тканин мозку [41]. 
Оригінальним напрямком створення сис-
тем цілеспрямованої доставки лікарських пре-
паратів є імуноліпосоми, які являють собою 
ліпосоми з прикріпленими моноклональними 
антитілами [42]. МКАТ забезпечують специфіч-
не зв’язування ліпосом з антигенпозитивними 
клітинами, а ліпосоми несуть відповідний гід-
рофобний або гідрофільний препарат хіміоте-
рапії. Зараз розрізняють три типи імуноліпо-
сом: А, В і C [43]. У імуноліпосомах типу А 
МКАТ ковалентно зв’язані із звичайними ліпо-
сомами за допомогою короткого лінкера. Тип 
B — це вже ПЕГ-ліпосоми, в яких МКАТ та-
кож ковалентно зв’язані з ними через короткий 
лінкер. Тип С (Pendant-type PEG-immunolipo-
somes) є стерично стабілізованими ПЕГ-ліпо-
сомами, в яких МКАТ прикріплені до дисталь-
ного термінального кінця ПЕГ. 
За допомогою ліпосом типу А було пере-
конливо продемонстровано, що імуноліпосоми 
ефективніше доставляють ліки в клітини-міше-
ні порівняно із звичайними ліпосомами в тес-
тах як in vitro, так і in vivo [44]. Проте зв’язу-
вання імуноліпосом з клітинами-мішенями in 
vivo виявилось більш складним. Вивчення іму-
ноліпосом in vivo показало, що прикріплення 
до ліпосом антитіл підсилювало їх захоплення 
мононуклеарами РЕС. Ефективність скріплен-
ня імуноліпосом із клітинами-мішенями зале-
жала від щільності антитіл на поверхні ліпо-
сом. Захоплення імуноліпосом клітинами РЕС 
і ендотеліальний бар’єр, що розділяє судинне 
русло від пухлинної тканини, спонукали дослід-
ників до створення нового типу ліпосом. Це 
привело до конструювання стерично стабілізо-
ваних імуноліпосом з подовженим періодом 
циркуляції в крові. 
У перших дослідженнях із створення дов-
гоциркулюючих імуноліпосом до стерично ста-
білізованих ліпосом, що містять фосфоліпіди з 
модифікованими ПЕГ головними групами, ан-
титіла були прикріплені через короткий гідро-
фільний лінкер близько до поверхні ліпосом 
(ліпосоми типу B) [45]. Ці ліпосоми зберігали 
властивість довготривалої циркуляції, але взає-
модія з клітинами-мішенями була пригнічена 
через блокаду ПЕГ [46]. Пізніше МКАТ були 
прикріплені до дистальних кінців ланцюгів ПЕГ, 
зв’язаних з ліпосомами (ліпосоми типу С). Це 
сприяло збереженню здатності стерично стабі-
лізованих ліпосом специфічно зв’язуватися з 
клітинною поверхнею клітин-мішеней і бути 
захищеними від захоплення мононуклеарами 
РЕС [47]. На сьогодні для ковалентного зши-
вання МКАТ до термінальних кінців ПЕГ з 
метою отримання стабільного зв’язку антитіл з 
ПЕГ використовуються три методи кон’югу-
вання: через тіоефірний зв’язок [48], амідні 
групи [43] і гідразони [49].  
Слід зазначити, що до антитіл, використо-
вуваних у конструюванні імуноліпосом, стави-
лись певні вимоги. МКАТ повинні зберегти 
свою специфічність при кон’югації з ліпосома-
ми, мати афінність, достатню для зв’язування 
низької концентрації імуноліпосом та мати  
низьку імуногенність. З цією метою викорис-
товуються химерні і гуманізовані МКАТ, а та-
кож Fab-фрагменти антитіл. Антитіла мусять 
ефективно інтерналізуватися клітинами-міше-
нями через ендоцитоз, характеризуватися біо-
логічною активністю і підсилювати протипух-
линну відповідь. МКАТ повинні бути техноло-
гічні у виробництві і мати достатній термін 
зберігання [49]. До антигену, який виступає 
мішенню для імуноліпосом, також ставляться 
певні вимоги: він повинен добре і гомогенно 
експресуватися в пухлинній тканині, бути жит-
тєво важливим для пухлинної клітини і не зни-
кати з клітинної поверхні. Антиген повинен 
мінімально злущуватися з поверхні пухлинної 
клітини для уникнення зв’язування імуноліпо-
сом з розчинним антигеном або посилення 
кліренсу. Комплекс “антиген—імуноліпосома” 
має пініцитуватися в пухлинну клітину. Зв’язок 
антитіл з ліпосомами повинен бути стабільним 
у крові. Лінкер не повинен зв’язуватися з міс-
цем, яке розпізнає, на молекулі антитіл, пови-
нен бути нетоксичний, неімуногенний і уника-
ти опсонізації, не впливаючи на препарат у лі-
посомі, стабільність ліпосомної мембрани і чи-
нячи стеричні перешкоди. 
Велике значення має співвідношення ан-
титіл до ліпідів в імуноліпосомі [43]. Так, при 
ваговому співвідношенні 1:50 до однієї ліпосо-
ми приєднувалися 24 молекули моноклональ-
них антитіл, а при співвідношенні 1:1 — 935 мо-
лекул антитіл. Специфічне накопичення імуно-
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ліпосом, які конструюються при співвідношен-
ні 1:50, було 3 % від введеної дози, а створених 
при співвідношенні компонентів 1:1 — 60 % від 
введеної дози імуноліпосом. Захоплення імуно-
ліпосом клітинами печінки знижувалося з 50 % 
від введеної дози для ліпосом з низьким вміс-
том антитіл до 12 % для ліпосом з високим 
вмістом антитіл. При цьому захоплення імуно-
ліпосом, в яких міститься низька кількість ан-
титіл, не відрізнялося від захоплення звичай-
них ліпосом. Імуноліпосоми, які не зв’язалися 
з клітинами-мішенями при перших кількох па-
сажах через пухлинні капіляри, накопичували-
ся в печінці і селезінці [43]. 
Специфічна доставка протипухлинних пре-
паратів за допомогою імуноліпосом сприяла 
кращій терапевтичній ефективності і знижен-
ню токсичності порівняно із звичайними ліпо-
сомами [50]. Це було переконливо продемонс-
тровано на моделях великих пухлин у мишей 
[51] на ксенотрансплантатах людської B-клі-
тинної лімфоми у голих мишей [48].  
До сьогодні описано кілька препаратів 
імуноліпосом, потенційно перспективних для за-
стосування в онкологічній практиці. Вони на-
правлені проти клітин, що експресують антигени 
CD71 (рецептор трансферрину), Her2/neu (ре-
цептор епідермального фактора росту) [52], 
HLA-DR (антигени MHC II) [53, 54], CD19 
(загально-В-клітинний маркер) [48], LL2 (ан-
тиген В-клітинної лімфоми) [55]. 
 “Троянські” пептиди. До останнього часу 
використання в дослідницьких і терапевтичних 
цілях поліпептидів і олігонуклеотидів було об-
межене у зв’язку з їх низькою проникністю че-
рез біомембрани та їх відносно швидку дегра-
дацію всередині клітини. Це обмеження стало 
перепоною як для біомедичних досліджень, так 
і для фармацевтичної індустрії. Транспорту-
вання гідрофільних макромолекул у простір 
цитоплазми і в ядро живої клітини без руйну-
вання мембран здавалось неможливим. У той же 
час, доставка біологічно активних макромоле-
кул всередину клітини відкриває широкі перс-
пективи для маніпулювання біологічними об’єк-
тами. Тому відкриття пептидів, здатних прони-
кати в клітину без наявності мембранних біл-
ків і здатних здійснювати внутрішньоклітинне 
транспортування зв’язаних з ними білкових 
фрагментів і олігонуклеотидів, відкриває новий 
етап у розвитку біології і медицини. Такі пеп-
тиди дістали назву “сell penetrating peptide” — 
пептиди, які проникають у клітину (ППК) 
[56—58]. Іноді ППК називаються ще “троянсь-
кими” пептидами.  
ППК виділені з білків різних організмів 
від вірусів (ВІЛ-1, герпесу, грипу) до хребетних 
(кайман). Пенетратин (pANTP), пептид з 16 
амінокислот, отриманий з білка Antennapedia 
Drosofila melanogaster [56], є типовим і най-
більш вивченим представником ППК. Фрагмен-
том капсидного білка вірусу імунодефіциту 
ВІЛ-1 є пептид TAT [57, 58], а вірусу простого 
герпесу — пептид VP22 [59]. 
За фізико-хімічними властивостями ППК 
можна розділити на дві групи: гідрофобні (FGF 
глікопротеїна саркоми Капоши, gp41 глікопро-
теїна ВІЛ-1 і Ig(v) легкого ланцюга імуноглобу-
ліну каймана) і амфіфільні (Hel 11-7 гемаглю-
тиніна вірусу грипу, TAT, VP22 і pANTP). До-
вжина таких пептидів коливається від 11 до 30 
амінокислот. Аналіз амінокислотних послідов-
ностей “троянських” пептидів не виявив їх го-
мології, проте було помічено, що в них майже 
завжди є кілька молекул аргініну. Виявлення 
такої закономірності дало можливість дослід-
никам розглядати інтерналізацію як властивість 
пептидів, багатих на аргінін. Проте пізніше бу-
ло синтезовано амінокислотні послідовності 
без вмісту аргініну, але які здатні проникати 
через мембрани цитоплазми [60]. 
Механізм транспортування ППК через клі-
тинну мембрану в даний час незрозумілий. 
Проте відомо, що він відбувається без наявнос-
ті мембранних білків, практично не залежить 
від характеру експресії вуглеводів і енергетично 
незалежний [61]. Деякі “троянські” пептиди 
(ТАТ і VP22) здатні проникати через внутріш-
ньоклітинні мембрани і накопичуватися в ядрі 
клітини. Експериментально доведено, що ППК 
з однаковою ефективністю пенетрують у кліти-
ни різних типів, і навіть здатні долати гістоге-
матичні бар’єри у ссавців [62]. 
Виявилось, що дані пептиди можуть пере-
носити через мембрану клітини ковалентно зв’я-
зані з ними амінокислотні і олігонуклеотидні 
послідовності з молекулярною масою до кіль-
кох кДа і які тривалий час не піддаються внут-
рішньоклітинному гідролізу, оскільки знахо-
дяться поза зоною дії лізосомальних ферментів. 
Таким чином, “троянські” пептиди можуть ви-
ступати в ролі механізму транспортування фі-
зіологічно активних ділянок макромолекул у 
цитоплазму і навіть в ядро клітини [63]. Такі 
унікальні властивості ППК дали можливість  
цілеспрямовано створювати химерні молекули, 
що складаються з “троянського” пептиду і ко-
валентно з ним зв’язаного фрагмента макромо-
лекули [62, 63]. 
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Висновки 
У даній статті зроблено огляд сучасної лі-
тератури щодо підходів до створення систем 
цілеспрямованої доставки антиканцерогенних і 
вакцинних препаратів та засобів для генотера-
пії. Одним з найбільш ефективних підходів до 
специфічної доставки лікарських засобів до клі-
тин-мішеней є рецептор-опосередкований ен-
доцитоз як виключно вибірковий концентру-
вальний механізм, що дає змогу клітинам захо-
плювати значні кількості специфічних лігандів 
без поглинання великого об’єму позаклітинної 
рідини. Як вектори використовуються різнома-
нітні білки, здатні до специфічної взаємодії, 
зокрема трансферрин, гормони (наприклад, 
гонадоліберин, інсулін), онкофетальні білки, 
(зокрема, α-фетопротеїн та епідермальний фак-
тор росту), а також пептиди, які характеризу-
ються здатністю проникати в клітину. Поши-
рення набувають імуноліпосоми, які як векто-
ри містять моноклональні антитіла до рецепто-
рів ракових клітин. Важливими перевагами ви-
користання систем цілеспрямованої доставки 
лікарських субстанцій на основі рецептор-опо-
середкованого ендоцитозу є підвищення тера-
певтичної ефективності та зменшення токсич-
ності, що особливо актуально у випадку проти-
ракових препаратів.  
Подальший аналіз може стосуватись вив-
чення технологій промислового виготовлення 
лікарських засобів на основі рецептор-опосе-
редкованого ендоцитозу. 
 
А.Ю. Галкин, Л.Б. Бондаренко, А.М. Дуган 
СОЗДАНИЕ И ИСПОЛЬЗОВАНИЕ ЛЕКАРСТ-
ВЕННЫХ ФОРМ НА ОСНОВЕ РЕЦЕПТОР-
ОПОСРЕДОВАННОГО ЭНДОЦИТОЗА БИОЛО-
ГИЧЕСКИ-АКТИВНЫХ ВЕЩЕСТВ 
Обобщенны литературные данные относительно 
подходов к созданию систем целенаправленной 
доставки лекарственных средств, основанных на 
использовании рецептор-опосредованного эндо-
цитоза. Рассмотрены подходы к использованию 
систем направленной доставки при создании ан-
тиканцерогенных, антибактериальных, вакцинных 
препаратов, а также в генотерапии.  
 
O.Yu. Galkin, L.B. Bondarenko, O.M. Dugan 
OBTAINING AND USING OF DOSAGE FORMS 
BASED ON RECEPTOR-MEDIATED ENDOCY-
TOSIS OF BIOLOGICAL ACTIVE SUBSTANCES 
This study sums up the data on various approaches 
to creating targeted drug delivery systems based on 
the use of receptor-mediated endocytosis. We shed 
some light on approaches to using targeted drug 
delivery systems for developing anticancer, antibac-
terial, and vaccine preparations, as well as in gene 
therapy. 
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